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ОЦЕНКА УРОВНЯ БЕТА-ЛАКТАМАЗНОЙ 
АКТИВНОСТИ PH-ЗАВИСИМЫХ  







Антибиотики бета-лактамного ряда — основ-
ная группа препаратов для лечения бактериаль-
ных инфекций. Ранее нами был описан феномен 
клинической неэффективности бета-лактамных 
антибиотиков, которые in vitro успешно подавля-
ли жизнедеятельность бактерий-возбудителей ин-
фекционных заболеваний. Снижение эффекта от 
применения бета-лактамов может объясняться как 
резистентностью бактерий, так и особенностями 
взаимодействия данных антибиотиков с белками 
сыворотки крови. Эффективность действия бе-
та-лактамов во многом определяется особенностями 
их взаимодействия с человеческим сывороточным 
альбумином (ЧСА). Альбумин благодаря особо-
му молекулярному строению способен не только 
поддерживать онкотическое давление, выполнять 
функцию транспорта и депонирования низкомоле-
кулярных веществ, но и проявлять каталитическую 
активность [1]. Явление собственной бета-лакта-
мазной активности человеческой крови, опосреду-
емой ЧСА, приводящее к клинически значимому 
ускорению распада применяемых бета-лактамных 
антибиотиков, было независимо от других исследо-
вателей обнаружено научным коллективом под ру-
ководством В.М. Семенова [2].
Вследствие наличия большого числа кислых и 
основных аминокислот, структура ЧСА претерпе-
вает обратимые конформационные переходы при 
различных значениях рН. При рН ниже 2,7 ЧСА 
находится в расширенной (Е) конформации. Между 
рН 2,7 и 4,3 преобладает быстро мигрирующая (F) 
форма, характеризующийся увеличением вязкости, 
гораздо более низкой растворимостью и утратой 
альфа-спиралей по сравнению с нейтральной (N) 
формой, существующей между рН 4,3 и 8,0. При рН 
выше 8,0 ЧСА принимает оснувную конформацию 
(B) которая характеризуется потерей альфа-спи-
ралей и повышенным сродством к некоторым ли-
гандам по сравнению с N-фор мой. Перечисленные 
рН-зависимые аллостерические переходы могут 
индуцироваться эндогенными и экзогенными ли-
гандами и значительно влияют на каталитическую 
активность ЧСА [3].
Цель: оценка зависимости уровня бета-лактамаз-
ной активности различных конформаций челове-
ческого сывороточного альбумина при различных 
значениях pH среды.
Для определения бета-лактамазной активности 
образцов ЧСА использовалась тест-система «Био-
лактам».
Для создания необходимых значений pH среды 
использовались различные 0,2 М буферные раство-
ры. Интервал рН охватывал значения от 2,5 до 13,0 с 
шагом 0,5. Для интервала рН от 2,5 до 3,5 использо-
вался глицин-HCl буфер, 4,0—5,5 — ацетатный бу-
фер, 6,0—7,5 — цитратно-фосфатный буфер, 8,0—
8,5 — трис-HCl буфер, 9,0—10,5 — глицин-NaOH 
буфер, 11,0—11,5 — фосфат натрия (2-зам.)-NaOH 
буфер, и 12,0—13,0 — KCl-NaOH буфер.
В ячейку стандартного 96-луночного иммуноло-
гического планшета вносилось 90 мкл концентри-
рованного раствора хромогена, входящего в постав-
ку тест-системы, добавлялось по 90 мкл буферного 
раствора с соответствующим рН и по 20 мкл рас-
твора ЧСА (100 мг/мл), после чего смесь инкубиро-
валась при 37°С в течение 30 минут. Контрольные 
пробы включали учёт оптической плотности пустой 
ячейки, фоновой окраски, самораспада и полного 
распада хромогена. Далее производился замер оп-
тической плотности содержимого ячеек с помощью 
фотометра BioRAD iMark. Уровень распада рассчи-
тывался по формуле. Полученные значения уровня 
распада формировали график зависимости величи-
ны бета-лактамазной активности различных кон-
формаций ЧСА при рН от 2,5 до 13,0.
Полученные усреднённые значения бета-лак-
тамазной активности для изоформ альбумина: E 
(pH<2,7) — 4,5%; F (2,7—4.3) — 8,2%; N (4.3—8,0) — 
15,4%; B (pH>8,0) — 59,0%.
Обращает на себя внимание резкое изменение 
уровня бета-лактамазной активности ЧСА в интер-
вале рН 7,0—8,0 (на 51%). Оптимум рН для данной 
реакции лежит в районе 9,0. В организме человека 
встречаются ферменты с подобными характеристи-
ками — оптимальный рН аргиназы составляет 9,7, а 
одной из разновидностей бактериальной пеницил-
линазы tem-1 — лежит в районе 9,0. При рН>10,5 
хромоген (как и остальные антибиотики бета-лак-
тамного ряда) подвергается быстрому самораспа-
ду под непосредственным воздействием щелочной 
среды с образованием неокрашенных метаболитов 
(т.е. имеет место разрушение его молекулы не толь-
ко по бета-лактамной связи).
Таким образом, при различных патологических 
состояниях бета-лактамазная активность человече-
ской крови может быстро и скачкообразно изме-
няться — снижаться при ацидозе любого генеза и 
резко нарастать при алкалозе (встречающемся при 
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некоторых тяжелых заболеваниях и неотложных со-
стояниях). Соответственно, необходимо учитывать 
изменение каталитической активности альбумина 
у пациентов со значительными сдвигами кислот-
но-основного равновесия при назначении бета-лак-
тамных антибиотиков.
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Обзоры литературы свидетельствуют, о том, что 
80% из всех заболеваний слизистой оболочки поло-
сти рта у детей приходится на герпетический сто-
матит (ГС). Данное заболевание встречается чаще 
других инфекционных заболеваний [1, 2]. Установ-
лено, что новорожденные (от 2 до 43 суток после 
рождения) могут болеть ГС [3]. Недоношенные дети 
страдают ГС чаще детей, рожденных в срок [4]. За 
последнее время резко возросло число больных ГС, 
особенно в среднетяжелой форме. Многие авторы 
утверждают, что число вновь заболевших ежегодно 
возрастает более чем на 10% [5]. Несмотря на то, 
что проблеме лечения простого герпеса уделяется 
достаточно внимания, вопросы терапии остаются 
открытыми.
Цель — разработать метод местного лечения 
герпетического стоматита с использованием полот-
на трикотажного медицинского сетчатого для мазе-
вых повязок.
Материалы и методы. На базе кафедр терапев-
тической стоматологи и инфекционных болезней 
Витебского государственного медицинского уни-
верситета было обследовано 104 ребенка с острым и 
хроническим герпетическим стоматитом. Основную 
группу составило 48 детей больных ГС. Из них — 
22 девочки и 26-мальчика (45,8% и 54,1% соответ-
ственно), у которых применялся предложенный 
нами метод лечения ГС с использованием полотна 
трикотажного медицинского сетчатого для мазевых 
повязок. В контрольную группу вошло 56 паци-
ентов с «традиционной терапией» — 32-девочки и 
24 мальчика (57,1% и 42,8%). Средний возраст па-
циентов основной группы 7,02±3,46, контрольной 
7,87±3,63.
Полотно трикотажное медицинское сетчатое 
обеспечивает регулирование количества мази в бо-
лее широком интервале. Оригинальная структура 
создает минимальный контакт с раневой поверхно-
стью, обеспечивает минимальную степень адгезии и 
безболезненность при перевязках. Хорошо модели-
руется на ране, не сдерживает рост грануляционной 
ткани. В сочетании с мазями обеспечивает требуе-
мый парообмен в ране, хорошую регенерирующую 
способность, выдерживает условия паровой, радиа-
ционной или газовой стерилизации.
Для успешного местного лечения герпетическо-
го стоматита необходимо собрать соответствующие 
клиническому состоянию объективные данные, про-
вести клиническое обследование, установить точный 
диагноз, произвести все необходимые действия в ни-
жеследующей этапной последовательности.
I-этап. Обследование стоматологического па-
циента с патологией слизистой оболочки полости 
рта.Проводят опрос с выяснением истории стома-
тологического и общего анамнезов, оценку уровня 
общемедицинского и семейного анамнеза, клини-
ческий осмотр: экстраоральный, периоральный и 
интраоральный.
II—этап. Местное лечение герпетического сто-
матита.
Осуществляют обезболивание слизистой обо-
лочки полости рта местноанестезирующими лекар-
ственными средствами.
Антисептическую обработку ротовой полости рта 
проводят путем орошением с помощью стерильный 
ватных валиков или полосканием теплыми раство-
рами антисептиков.
На стерильное трикотажное полотно наносится 
противовирусная мазь и прикладывается к эрозив-
ной поверхности слизистой оболочки ротовой по-
лости, сверху фиксируется дентальной адгезивной 
пастой.
Через 1,5—2 часа в домашних условиях пациент 
удаляет повязку.
Курс лечения противовирусным лекарственным 
средством составляет 5 дней, кратность процедур 
3—4 раза в день.
Начиная с 6 дня при отсутствии появления но-
вых элементов поражения, назначают эпителизиру-
ющие лекарственные средства.
В случае появлении новых элементов поражения, 
продолжают проводить противовирусную терапию.
Результаты и обсуждение. ГС диагностирова-
лась на основании клинических проявлений и ла-
бораторных исследований. В зависимости от степе-
ни тяжести все пациенты были разделены на три 
группы — легкая степень, среднетяжелая степень, 
тяжелая степень герпетического стоматита. После 
постановки диагноза приступали к определению 
величины эрозивного поражения с использованием 
индекса «Определение величины эрозивно-язвен-
ного повреждения (Л.Н. Дедова, И.Н. Федорова, 
2005)» в первый, третий и пятый день обращения. 
В результате исследования достоверных различий в 
величине площади поражения между контрольной 
и основной группой в день обращения выявлено не 
